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	 	 	 	 	 GLOSARIO	

















































































































































	 El	 proyecto	 de	 esta	 tesis	 doctoral	 surge	 del	 diagnóstico	 de	 una	
fractura	 vertebral,	 en	 dos	 pacientes	 con	 diagnóstico	 reciente	 de	 un	
tumor	 de	 cabeza	 y	 cuello,	 una	 de	 ellas	 complicada	 con	 compromiso	


























la	 importancia	 de	 	 presentar	 factores	 etiológicos	 relacionados	 con	 los	
hábitos	de	vida,	potencialmente	modificables,	como	son	el	alcohol	y	el	
tabaco(1).	 Los	 tumores	 de	 cabeza	 y	 cuello	 (TTCC)	 son	 un	 grupo	
heterogéneo	de	tumores	malignos,	 localizados	en	cavidad	oral,	faringe,	




















El	 tabaquismo	es	el	 principal	 factor	de	 riesgo	de	estos	 tumores	
(5).	 La	 exposición	 repetida	 de	 la	 mucosa	 aerodigestiva	 a	 los	 efectos	
carcinogénicos	 del	 tabaco	 se	 relaciona	 con	 la	 aparición	 de	 carcinomas	
epidermoides,	 fenómeno	 conocido	 como	 “cancerización	 por	 campos”	




	 Un	 subgrupo	 de	 esta	 enfermedad,	 no	 presenta	 los	 factores	 de	
riesgo	clásicos	(	tabaco	y	alcohol	)	relacionándose		con	la	infección	por	el	
virus	del	papiloma	humano		(VPH)	,	serotipos	16	y	18	(6).	La	enfermedad	
ligada	 a	 esta	 infección,	 afecta	 frecuentemente	 a	 la	 localización	 de	
orofaringe,	 pacientes	 jóvenes,	 no	 fumadores	 ni	 bebedores	 	 (7)	 .	 En	 la	




	 La	 gran	mayoría	de	 los	TTCC	 son	 carcinomas	epidermoides	 (90-
95%)	 en	 sus	 distintas	 variantes,	 incluyendo	 linfoepitelioma,	 carcinoma	
verrucoso,	carcinoma	fusiforme	y	carcinoma	indiferenciado.	Linfomas	y	
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otros	 casos	 de	 lesiones	 benignas	 y	 malignas,	 completan	 el	 espectro	
anatomopatológico	de	estas	neoplasias	(9).			
	
	 Se	 clasifican	 en	 tumores	 bien	 diferenciados	 (>75%	 de	
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§ En	 caso	 de	 tumores	 nasofaríngeos,	 la	 forma	 de	 presentación		
más	 frecuente	 es	 en	 forma	 de	 tumoración	 a	 nivel	 del	 cuello	
debido	a	la	afectación	metastásica	ganglionar	regional.		
§ En	 tumores	 hipofaríngeos	 suelen	 estar	 asintomáticos	 hasta	
etapas	mas	tardías.		
§ En	 el	 cáncer	 de	 laringe	 los	 síntomas	 varían	 en	 función	 de	 la	
ubicación.		
§ La	 ronquera	 persistente	 es	 el	 síntoma	 más	 habitual	 en	 los	
tumores	de	glotis.	Los	supraglóticos	suelen	dar	síntomas	de	foma	
mas	 tardía	 y	 pueden	 presentarse	 en	 forma	 de	 un	 cuadro	 de	




	 Los	 TTCC	 son	 tumores	 de	 invasión	 locorregional,	 tanto	 al	





la	 biopsia	 y	 el	 TAC.	 	 La	 asociación	 “	 American	 Joint	 Committee	 on	
Cancer”	clasifica	el	 tumor	primario	 (T)	 según	 la	 localización	anatómica.	
La	clasificación	de	ganglios	(N)	y	metástasis	(M),	es	común	para	todos	los	
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	 El	 tratamiento	 de	 la	 enfermedad	 no	metastásica	 se	 basa	 en	 la	
optimización	 del	 control	 local,	 empleando	 cirugía	 y	 radioterapia	 (RT),	
bien	 sola	 o	 con	 tratamientos	 radiosensibililzantes.	 El	 esquema	 de	
radioterapia	 se	 puede	 plantear	 tanto	 adyuvante,	 tras	 la	 cirugía,	 en	
función	de	factores	de	riesgo	de	la	pieza	quirúrgica	o	como	tratamiento	
local	 único,	 en	 protocolos	 de	 conservación	 de	 laringe	 o	 en	 tumores	
irresecables	(14).	
	
ESTADIO	0	 Tis		 N0	 M0	
ESTADIO	I	 T1	 N0	 MO	
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1,	 22	 y	 44	de	 la	RT,	 es	un	estándar	 ampliamente	utilizado	durante	 los	
últimos	15	años	(15).	Las	bases	de	este	esquema	se	establecieron	en	el	
ensayo	 de	 Forastierre,	 que	 comparaba	 RT	 más	 cisplatino	 frente	 a	
radioterapia	 (16).	 Dicho	 ensayo	 mostró	 un	 aumento	 del	 control	 local	
para	 el	 brazo	 de	 la	 combinación	 con	 cisplatino.	 El	 problema	 es	 la	
toxicidad	ligada	a	este	régimen,	resultando	frecuente	la	toxicidad	grados	




Se	ha	estudiado	 la	 relación	entre	este	 fármaco	antineoplásico	y	
la	osteoporosis	en	otro	tipo	de	tumores.			Uno	de	sus	posibles	efectos	a	
largo	plazo	seria	 la	aparición	de	osteoporosis	en	relación	con	el	estado	




		 Cetuximab	 es	 	 un	 anticuerpo	 IgG	 1	monoclonal	 quimérico	 cuya	
diana	 específica	 es	 el	 receptor	 del	 factor	 de	 crecimiento	 epidérmico	
(EGFR)	.	Las	vías	de	señalización	del	EFGR	tienen	un	papel	fundamental	
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en	la	supervivencia	celular,	la	progresión	del	ciclo	celular,	angiogénesis,	
migración	 celular,	 y	 la	 invasión	 celular-metástasis(19).	 Cetuximab	
bloquea	la	unión	de	los	ligandos	endógenos	al	EGFR	,	lo	que	provoca	la	
inhibición	de	 la	función	del	receptor	 .	Además	 induce	la	 internalización	
de	 EGFR	 lo	 que	 puede	 conllevar	 a	 una	 disminución	 de	 los	 receptores	




		 En	 la	 búsqueda	 de	 esquemas	 eficaces	 pero	 menos	 tóxicos,	
Bonner	 publicó	 su	 estudio	 en	 el	 que	 comparaba	 la	 RT	 con	 la	
combinación	de	RT	y	cetuximab,	en	TTCC	localmente	avanzados	(20)	.	Se	
trataba	 de	 un	 estudio	 multinacional,	 con	 424	 pacientes,	 	 utilizando	
cetuximab	semanal	a	dosis	de	250	mg/m2	semanal	por	7	dosis	tras	una	
dosis	 inicial	de	carga	a	400	mg/m2,	 concomitante	con	 la	RT.	El	estudio	
resultó	 positivo	 para	 supervivencia	 global,	 encontrando	 una	 diferencia	
del	 10%,	 con	 un	 Hazard	 ratio	 de	 0.73	 (95%IC	 	 0-57-0.97).	 También	
resultó	 superior	 el	 control	 local.	 En	 cuanto	 a	 las	 toxicidades,	 Bonner	
concluyó	que	el	uso	de	cetuximab	no	aportaba	toxicidad	a	la	RT	sola.	El	
uso	 del	 fármaco	 ha	 mostrado	 una	 toxicidad	 en	 “pacientes	 reales”	
significativamente	mayor,	con	toxicidad	dérmica	y	mucosa	superior(21)	.	
	 Para	 los	 oncólogos,	 continúa	 siendo	 un	 problema	 asistencial	 el	
hecho	 de	 que	 no	 exista	 un	 ensayo	 que	 compare	 directamente	 RT	 y	
cisplatino	frente	a	RT	y	cetuximab	.	Por	lo	que	dado	el	mayor	cuerpo	de	
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El	modo	de	 administrar	 la	RT	ha	 	 sido	estudiado	extensamente	
en	 los	 TTCC.	 Los	 esquemas	 con	 fraccionamientos	 alterados	 (hiper	 o	
hipofraccionamiento)	ofrecen	mejor	control	y	supervivencia	global		(23).		
	 El	hiperfraccionamiento	(administrar	la	radioterapia	en	dos	dosis	
diarias)	 mejora	 los	 resultados	 comparado	 con	 los	 regímenes	 diarios	
según	los	datos	del	metaanálisis	de	Bouhris	(23).			Estos	resultados	no	se	
han	 corroborado	 cuando	 	 se	 administran	 con	 cisplatino	 concomitante	






La	 administración	 de	 quimioterapia	 con	 docetaxel,	 cisplatino	 y	 5-
fluoruracilo	está	indicada		para	el	tratamiento	de	inducción	de	pacientes	
con	 carcinoma	 escamoso	 de	 cabeza	 y	 cuello	 y	 localmente	 avanzado,		
previo	al	tratamiento	con	RT,		considerándose	un	tratamiento	estándar		
(25)(26).	Docetaxel	es	un	agente	antineoplásico	englobado	en	el	grupo	
de	 los	 taxanos.	 Actúa	 estimulando	el	 ensamblaje	 de	 la	 tubulina	 en	 los	
microtúbulos	 estables	 inhibiendo	 su	 despolimerización.	 Altera	 la	 red	
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tubular	 de	 las	 células	 que	 es	 esencial	 para	 las	 funciones	 vitales	 de	 la	
mitosis	 e	 interfase	 celular	 (19).	 	 La	 incorporación	 de	 los	 taxanos	






	 La	 integración	 de	 estos	 protocolos	 de	 quimioterapia	 y	 RT,	
potencialmente	 muy	 tóxicos,	 requieren	 la	 coordinación	 de	 equipos	
multidisciplinares,	optimizando	el	tratamiento	de	soporte.	La	valoración	
nutricional	 basal	 y	 a	 lo	 largo	 del	 tratamiento	 es	 necesaria,	 y	 algunos	
protocolos	 incluyen	 incluso	 la	 implantación	de	sondas	nasogástricas	de	
alimentación	profilácticas	(28).		El	tratamiento	del	dolor,	la	mucositis	y	el	
óptimo	 manejo	 de	 las	 enfermedades	 concomitantes	 forman	 parte	
importante	 del	 esquema	 de	 tratamiento,	 para	 evitar	 retrasos	 en	 la	
administración	 de	 la	 radioterapia,	 dato	 que	 está	 relacionado	 con	 una	
peor	 supervivencia	 (29).Dentro	de	estas	 enfermedades	 concomitantes,	
las	 enfermedades	 óseo	 metabólicas,	 en	 concreto	 la	 osteoporosis,	













	 La	 osteoporosis	 (OP)	 es	 una	 enfermedad	 ósea	 sistémica,		
caracterizada	 por	 una	 disminución	 de	 la	 resistencia	 ósea,	 lo	 cual	
predispone	 a	 un	 aumento	 del	 riesgo	 de	 fractura.	 La	 resistencia	 ósea,	
engloba	 a	 su	 vez	 dos	 conceptos,	 por	 un	 lado	 la	 densidad	 ósea,	
determinada	por	el	pico	de	masa	ósea,	y	 la	magnitud	de	su	pérdida	 	y	
por	 otro	 lado	 la	 calidad	 del	 hueso	 que	 a	 su	 vez	 depende	 de	 la	









	 En	 1994	 la	OMS	 	 utilizó	 	 el	 término	 “osteoporosis”	 para	definir	
una	 categoría	 densitométrica	 aplicable	 	 inicialmente	 a	 mujeres,	 pero	
que	 posteriormente	 ha	 sido	 también	 validada	 en	 varones.	 Definen	 	 la	
osteoporosis	 como	 aquellos	 pacientes	 con	 valor	 de	 Densidad	 mineral	
ósea	(DMO)		por	debajo	de	-2,5	Deviaciones	estándar	(DE)	respecto	a	los	
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valores	 de	 la	 población	 joven	 del	 mismo	 sexo	 (	 T-score	 <-2,5	 DE),	 y	
osteoporosis	 establecida	 cuando	 al	 criterio	 anterior	 se	 le	 suma	 una	 o	
más	 fracturas	 por	 fragilidad.	 Se	 considera	 osteopenia	 a	 los	 valores		
densitométricos	 comprendidos	 entre	 una	 T	 –score	 de	 -1	 DE	 	 y	 los	
comprendidos	 por	 encima	 de	 -2,5	 DE,	 (T-score	 entre	 -1y	 -2,5	 DE),	 y		
finalmente	 se	 consideran	 valores	 normales	 de	DMO	a	 los	 	 -1	DE	 (	 T	 –
score	 >-1)	 (33).	 La	 puntuacion	 Z	 –score	 compara	 la	 DMO	 del	 paciente	

























Cuando	 junto	 con	 las	 condiciones	 previas	 se	
asocia		una	o	más	fracturas	por	fragilidad.		
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	 La	 osteoporosis	 se	 produce	 por	 un	 desequilibrio	 entre	 la	










	 El	 tejido	 óseo	 es	 una	 forma	 especializada	 de	 tejido	 conectivo	























deteriorado	 por	 otro	 nuevo,	 asegurándonos	 la	 disponibilidad	 de	
minerales	como	el	calcio	y	fósforo	entre	otros	(44).			










una	 microrrotura,	 tras	 el	 efecto	 de	 ciertas	 citoquinas	 por	
inflamación	local	o	debido	a	azar.	En	cualquier	caso,	sea	cual	sea	
la	 causa,	 se	produce	 la	 activación	de	 los	osteocitos	que	 liberan	
mediadores	 de	 membrana	 que	 actúan	 sobre	 las	 células	
pluripotenciales	y	desencadenan	el	proceso	de	remodelado.		
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• Fase	 de	 resorción	 ósea:	 en	 la	 que	 los	 osteoclastos	 actúan	
acidificando	el	medio	para	disolver	los	cristales	de	hidroxiapatita	
cálcica	 del	 hueso,	 y	 así	 favorecer	 la	 acción	 de	 las	 enzimas	
proteolíticas	 como	 la	 catepsina	 K	 y	 las	 metaloproteinasas,	
produciendo	 excavaciones	 en	 el	 hueso	 dando	 lugar	 a	 las	
denominadas	lagunas	de	Howship.		
• Fase	de	formación:	en	esta	etapa	los	osteoblastos	se	encargan	de	
sintetizar	 el	 componente	 orgánico	 de	 la	 matriz	 extracelular,	 u	
osteoide		
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entre	 0,6	 y	 0,7	 %.	 En	 los	 5-10	 años	 posteriores	 a	 la	 menopausia	 el	


























Reumatología	 en	 el	 año	 2000	 se	 realizó	 una	 densitometría	 ósea		






OP	en	España	medida	mediante	DEXA	de	 	 columna	 lumbar	 (	 CL)	 	 y	 de	


















	 Media										SD																							n		 Media											SD																							n	 	
20-29	 1,039	 0,120	 231	 1,031			 0,104	 235	 0,0873	
30-39	 1,021,		 0,134	 223	 1,040	 0,104	 232	 0,4794	
40-49	 1,010	 0,143	 214	 1,001	 0,123	 231	 0,0001	
50-59	 0,985	 0,136	 190	 0,924	 1,128	 232	 0,0001	
60-69	 0,992	 1,070	 164	 0,844	 0,123	 210	 0,0001	


















	 Introducción	 		 	
33	
	







	 Las	 fracturas	 osteoporóticas	 son	 aquellas	 que	 se	 producen	 en	
zonas	de	baja	densidad	mineral	ósea,	o	bien	las	que	se	producen	tras	un	
traumatismo	 de	 bajo	 impacto,	 siendo	 este	 el	 que	 tiene	 lugar	 tras	 una	
caída	 desde	 tu	 propia	 altura(58).	 Las	 fracturas	 pueden	 aparecer	 	 en	





	 Media								SD																							n		 Media										SD																							n	 	
20-29	 0,927	 0,124	 231	 0,840	 0,104	 235	 0,0001	
30-39	 0,869	 0,123	 222	 0,808	 0,104	 232	 0,0001	
40-49	 0,855	 0,115	 213	 0,806	 0,123	 230	 0,0001	
50-59	 0,824	 0,117	 190	 0,740	 1,128	 232	 0,0001	
60-69	 0,791	 0,122	 164	 0,694	 0,123	 210	 0,0001	
70-79	 0,731	 0,118	 114	 0,626	 0,151	 165	 0,0001	
		









	 Las	 fracturas	 de	 extremo	 distal	 de	 radio	 ocurren	 con	 mayor	
frecuencia	 en	 mujeres	 perimenopaúsicas,	 estabilizándose	
posteriormente,		mientras	que	son	poco	frecuentes	en	el	varón	(61).																										
	
	 Las	 fracturas	 vertebrales	 son	 las	 más	 frecuentes.	 Se	 definen	
como	la	pérdida	igual	o	superior	a		20	%	de	altura	del	cuerpo	vertebral		a	
nivel	 anterior,	medio	 o	 posterior,	 o	 bien	 una	 reducción	 absoluta	 de	 al	
menos	4	mm	o	más	a	nivel	de	una	misma	vértebra	(62).	Son	causa	de	un	




siendo	 la	 más	 frecuente	 el	 aumento	 de	 la	 cifosis	 dorsal.	 Las	
localizaciones	más	 	 frecuentes	 son	 las	 dorsales	 bajas	 y	 lumbares	 altas	
(63)	.		
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	 Otros	 de	 los	 problemas	 a	 la	 hora	 de	 evaluar	 la	 prevalencia	 de	
fracturas	vertebrales,	es	que	al	tratarse	de	estudios	transversales	,	sobre	
todo	 en	 el	 caso	 de	 los	 varones	 podemos	 encontrar	 con	 una	 alta	




muestran	 que	 la	 prevalencia	 estandarizada	 de	 fractura	 verebral	 en	





que	 la	 incidencia	 de	 fracturas	 vertebrales	 en	 varones	 mayores	 de	 50	




	 La	 fractura	 de	 cadera	 es	 la	 consencuencia	 mas	 grave	 de	 la	
osteoporosis	 ,	 ya	 que	 se	 asocia	 a	 ingresos	 hospitalarios	 junto	 con	 una	
alta	mortalidad		y		una	marcada	disminución	de	la	calidad	de	vida	(68).		
Son	más	 frecuentes	 también	en	 la	mujer,	 aunque	aquí	 la	 ratio	varón	 /	
mujer	es	de	3/1	.		
		







	 La	 prevención	 de	 la	 aparición	 de	 fracturas	 constituye	 una	







de	 fractura.	 Las	 fracturas	 por	 fragilidad	dependen	de	 la	 conjunción	de	
distintos	 factores.	 Algunos	 de	 ellos	 se	 encuentran	 directamente	
relacionados	con	 la	resistencia	ósea,	mientras	que	otros	se	encuentran	
relacionados	con	 la	 tendencia	a	 las	caídas.	Entre	 los	 factores	de	 riesgo	





													A	medida	 que	 la	 edad	 aumenta	 se	 produce	 un	 descenso	 de	 la	
DMO,		de	forma	que		el	riesgo	de	padecer	una	fractura	aumenta	con	la	
edad.	 En	 una	 primera	 fase,	 durante	 el	 crecimiento,	 se	 produce	 un	
		




abarca	 desde	 la	 3º	 	 hasta	 la	 5º	 	 década	 en	 la	 que	 no	 se	 producen	
importantes	modificaciones,	para	 finalizar	 con	un	 lento	descenso	de	 la	
masa	 ósea,	 que	 oscila	 entre	 el	 12-14%	 	 hasta	 los	 80	 años,	 con	 una	









	 La	 osteoporosis	 es	 una	 enfermedad	 caracterizada	 por	 la	




la	 densitometría	 ósea.	 En	 la	 actualidad	 es	 la	 técnica	 diagnóstica	 de	
elección	en	el	estudio	de	la	osteoporosis(77).		
	 La	 densitometría	 ósea	 consiste	 en	 una	 técnica	 no	 invasiva	 que	
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es	el	procedimiento	óptimo	para	estimar	el	 riesgo	de	 fractura	 (53)	 .	Es	












La	 Z-score	hace	 referencia	 al	 número	 de	 desviaciones	 estándar	
con	 respecto	 al	 valor	 medio	 de	 la	 DMO	 en	 la	 población	 de	 la	
misma	edad	y	sexo.		
	




para	 una	 disminución	 de	 una	 desviación	 estándar	 (DE)	 en	 columna	
vertebral	 de	 2,3	 ;IC	 95%	 =	 1,9-2,8)	 para	 las	 fracturas	 vertebrales.	 En	
Cuello	 femoral	 un	 descenso	 de	 una	 DE	 supone	 un	 RR	 de	 2,6	 (IC	 95%	
=2,0-3,5)	para	las	fracturas	de	cadera.		
		




pueden	 influir	 en	 una	 correcta	 interpretación	 de	 los	 resultados.	 Es	
fundamental	 una	 buena	 técnica,	 y	 la	 selección	 correcta	 de	 áreas	 de	
interés	(dependientes	del	técnico	que	realiza	la	prueba	)	y	otros	factores	
que	 dependen	 del	 paciente,	 como	 son	 las	 alteraciones	 anatómicas	
provocadas	por	la	presencia	de	calcificaciones	vasculares,	patología	ósea	
degenerativa,	fracturas,	escoliosis,		y	/o	enfermedades	óseas	que	cursen	
con	 aumento	 de	 la	 densidad	 ósea	 como	 la	 osteopetrosis	 o	 la	
enfermedad	 de	 Paget,	 o	 enfermedades	 malignas	 como	 puede	 ser	 el	
linfoma	o	lesiones	metastásicas	(78)	.		
	
	 Otro	aspecto	a	tener	en	cuenta	es	 	 la	posible	 inferencia	con	 los	
tejidos	 blandos.	 Los	 equipos	 DXA	 son	 los	 que	 ofrecen	 un	 mejor	
rendimiento	para	un	10-60%	de	grasa	corporal	en	el	sector	anatómico	a	
explorar,	 de	manera	 que	 variaciones	 en	 ese	 rango	 ,	 tanto	 por	 encima	
como	 por	 debajo	 alteran	 los	 valores	 obtenidos,	 al	 modificar	 el	 valor	
basal	de	referencia	de	los	tejidos		blandos	adyacentes(79).		
	
		 A	 nivel	 de	 columna	 lumbar,	 en	 condiciones	 normales,	 la	 DMO	
aumenta	 en	 sentido	 descendente.	 De	 manera	 que	 una	 variación	
exagerada	 de	 la	 medición	 en	 una	 vértebra	 en	 comparación	 con	 la	
adyacente	 obliga	 a	 descartarla	 en	 la	 medición	 de	 la	 DMO	 ,asi	 como	
establecer	un	diagnóstico		diferencial	oportuno	.	Valores	muy	bajos	,	con		
metástasis	 líticas,	 hemangioma	 vertebral	 ,	 fractura	 vertebral.	 Valores	
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muy	 altos,	 con	 metástasis	 blásticas,	 enfermedad	 de	 Paget,	
espondiloartrosis	severa,	etc.		
	
	 Es	 recomendable	 la	medición	de	 la	masa	ósea	en	al	menos	dos	
localizaciones,	 tomando	 como	 referencia	 el	 valor	 	más	 bajo	 	 calculado	
mediante	DXA		en	columna	lumbar	,	fémur	total,	o	cuello	de	fémur	(80).	
Dado	que	las	fracturas		vertebrales	y	de	cadera	son	las	que	determinan	
una	 mayor	 morbilidad,	 en	 la	 práctica	 clínica	 se	 exploran	 la	 columna	
lumbar	y	el	tercio	proximal	del	fémur.		
	
														En	 cuanto	 a	 las	 indicaciones	de	 la	 realización	de	una	DMO	 ,	 el	
cribado	 de	 la	 población	 general	 no	 ha	 demostrado	 ser	 coste-efectivo	







2. Mujeres	 postmenopaúsicas	 y	 varones	 de	 mas	 de	 50	 años	 con	
algún	factor	mayor	de	riesgo	de	fractura.		
3. Antecedentes	de	fractura	por	fragilidad	en	mayores	de	50	años.	
4. Enfermedad	 subyacente,	 o	 tratamiento	 crónico	 con	 fármacos	
que	 producen	 una	 pérdida	 de	 masa	 ósea	 (sobre	 todo	
glucocorticoides)																		
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de	 confianza	 del	 95%,	 estos	 deben	 ser	 como	 mínimo	 2,8	 veces	 el	























													Estas	 técnicas,	 si	 bien	 son	 baratas	 de	 fácil	 manejo	 	 y	 mayor	







para	 fractura	 osteoporótica	 (85).	 El	 tejido	 adiposo	 es	 una	 importante	
fuente	 de	 estrógenos	 ya	 que	 en	 él	 se	 produce	 la	 conversión	 de	





												El	 hábito	 tabáquico	 se	 ha	 relacionado	 con	 el	 descenso	 de	 la	
densidad	mineral	ósea	por	un	mecanismo	doble.	Por	un	lado	tendría		un	
efecto	 tóxico	 directo	 sobre	 el	 hueso	 donde	 actuaría	 disminuyendo	 la	
actividad	osteoblástica.	 Por	otro	 lado	 se	 asocia	 con	otros	 factores	que	
favorecen	 la	 pérdida	 de	 masa	 ósea,	 como	 es	
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absorción	 intestinal	 de	 calcio.	 Diversos	 estudios	 epidemiológicos	 han	
objetivado	 una	 relación	 directa	 entre	 el	 consumo	 de	 cigarrillos	 y	 una	
menor	DMO	y	una	mayor	incidencia	de	fractura	vertebral	y	de	cadera	,	
que	además	de	 ser	más	 	 recurrentes	 	 cursarían	 con	una	 	 recuperación	
mas	 lenta(87).	 Existen	 datos	 contradictorios	 	 sobre	 esta	 relación.	 Un	
metaanálisis	 llevado	a	cabo	por	el	grupo	de	Kanis	 	publicado	en	el	año	
2005,	 establece	 que	 el	 hábito	 tabáquico	 actual	 se	 asocia	 a	 un	
incremento	del	 riesgo	de	fractura	osteoporótica	comparado	con	 los	no	
fumadores.	 Este	 incremento	 	 de	 riesgo	 es	mayor	 para	 los	 hombres	 en	
comparación	con	 las	mujeres,	salvo	en	el	caso	de	 la	fractura	de	cadera	
en	 que	 se	 igualan	 (88).	 	 En	 otro	 estudio	 Egger	 et	 al	 .	 encuentran	 una	






osteoporosis,	 como	 así	 demuestra	 entre	 otros	 su	 inclusión	 en	 la	
herramienta	de	cálculo	de	riesgo	de	fractura	FRAX	®	(90).		
Tiene	 un	 doble	 efecto	 sobre	 el	 hueso,	 un	 efecto	 directo	 inhibiendo	 la	
acción	 de	 los	 osteoblastos,	 asociándose	 a	 una	 menor	 masa	 ósea.	 De	
forma	 indirecta,	 el	 	 consumo	 de	 alcohol	 se	 asocia	 a	 otra	 serie	 de	
enfermedades	 que	 a	 su	 vez	 se	 relacionan	 con	 alteraciones	 en	 el	
metabolismo	 óseo,	 como	 pueden	 ser	 hepatopatías,	 desnutrición,	
		
	 Introducción	 		 	
44	






los	 principales	 factores	 de	 riesgo	 para	 sufrir	 nuevas	 fracturas.	 Este	
incremento	del	riesgo	de	padecer	nuevas	fracturas	es	independiente	de	
la	masa	ósea.	Se		estima	que	el	antecedente	de	fractura	previa	supone	
duplicar	 el	 riesgo	 de	 sufrir	 una	 nueva	 fractura	 por	 fragilidad.	 La	
presencia	 de	 una	 o	 más	 fracturas	 vertebrales	 multiplica	 	 por	 cinco	 el	
riesgo	de	presentar	nuevas	fracturas	vertebrales	en	el	periodo	de	un	año	





													La	osteoporosis	 inducida	por	 	 la	 toma	de	glucocorticoides	 (GIO)	
es	la	causa	más	frecuente	de	OP	secundaria	de	forma	global	en	hombres		
y	mujeres.	 La	 relación	entre	el	uso	de	glucocorticoides	y	 la	pérdida	de	
masa	ósea	 	 tiene	 lugar	por	un	 lado	por	el	efecto	en	 la	 reducción	de	 la	
formación	ósea,	(	disminuyen	el	numero	y	función	de	los	osteoblastos)	y	
por	otro	 lado	por	el	 aumento	de	 la	 resorción(93).	 Los	 glucocorticoides	
producen	 un	 aumento	 de	 la	 expresión	 de	 determinadas	 citoquinas	 ,	
incluida	el	receptor	del	activador	de	las	NK-Kappa	β	ligand	(RANKL)	que	
		

















bifásica,	 una	 	 primera	 	 fase	 de	 reducción	 rápida	 en	 los	 primeros	 6-12	
meses	 con	 una	 pérdida	 entre	 el	 6-12%,	 seguida	 de	 una	 pérdida	 anual	
más	lenta	de	aproximadamente	el	3%.	El	riesgo	de	aumento	de	fracturas		
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aparece	 en	 los	 3	 primeros	 meses	 de	 tratamiento,	 antes	 de	 que	 se	





a	 cabo	 por	 T.	 Staa,	 et	 al	 concluyen	 que	 el	 tratamiento	 con	
corticosteroides	 orales	 a	 dosis	 superiores	 a	 5	 mg	 de	 prednisolona	 o	
equivalente	tomados	diariamente		producen	una	pérdida	de	masa	ósea	
y	un	rápido	aumento	del	riesgo	de	fractura	durante	el	tratamiento,	por	
lo	 que	 estaría	 indicado	 en	 todos	 ellos	medidas	 preventivas	 frente	 a	 la	
pérdida	de	masa	ósea(97).		
	
													Por	 otro	 lado,	 algunas	 de	 las	 enfermedades	 en	 las	 que	 está	
indicado	 el	 uso	 de	 glucocorticoides,	 por	 sí	 solas	 se	 relacionan	 con	 un	
incremento	 en	 la	 pérdida	 de	 masa	 ósea,	 como	 ocurre	 en	 la	 artritis	
reumatoide,	 las	 enfermedades	 inflamatorias	 crónicas	 intestinales	 o	 en	
las	 enfermedades	 pulmonares	 obstructivas.	 Hasta	 un	 40%	 de	 los	






del	 riesgo	 de	 fracturas	 clínicas.	 Diversos	 factores	 han	 sido	 a	 su	 vez	
		
	 Introducción	 		 	
47	
relacionados	 con	un	aumento	de	este	 riesgo,	 como	 son	enfermedades	
neuromusculares,	 alteración	 de	 la	 visión,	 fármacos	 narcóticos	 ,	
anticonvulsivantes,	caídas	previas	y	alteraciones	del	equilibrio.	(98)	
	
													Hipogonadismo:	 se	 asocia	 con	 pérdida	 de	 masa	 ósea	 tanto	 en	
hombres	 como	 en	 mujeres.	 Constituye	 la	 causa	 mas	 común	 de	
osteoporosis	 en	 los	 hombres,	 tanto	 la	 forma	 primaria	 como	 la	
secundaria	a	deprivación	de	andrógenos.	Aparece	hasta	en	un	20	%	de	
los	 hombres	 con	 fracturas	 vertebrales	 y	 hasta	 en	 un	 50	%	 de	 los	 que	















acelerada	 (101).	 Tanto	 el	 hipertiroidismo	 como	 el	 hipotiroidismo	 se	
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asocian	a	una	disminución	de	 la	masa	ósea	e	 incremento	del	 riesgo	de	
fracturas.	 La	 terapia	 mantenida	 con	 hormonas	 tiroideas,	 y	 el	
hipertiroidismo	se	asocian	a	un	mayor	riesgo	de	fracturas	(102).		
														El	 hiperparatiroidismo	 primario	 (HPTP)	 se	 asocia	 con	 un	
aumento	 en	 la	 expresión	 de	 RANKL	 en	 los	 osteoblastos,	 lo	 que	 se	
traduce	 en	 un	 aumento	 de	 la	 resorción	 ósea.	 Este	 aumento	 de	 la	
resorción	 ósea	 es	 sobre	 todo	 a	 expensas	 del	 hueso	 cortical,	 de	 forma	
que	 se	 ve	 más	 afectada	 por	 la	 pérdida	 de	 masa	 ósea	 la	 cadera	 y	 las	







													La	 osteoporosis	 causada	 por	 fármacos	 es	 relativamente	
frecuente.	Los	fármacos	relacionados	con	un	descenso	en	la	masa	ósea	
incluyen	aquellos	usados	para	enfermedades	 	endocrinas,	 	del	 	sistema	
nervioso	 central,	 procesos	 inmunológicos,	 cardiovasculares	 y	
gastrointestinales.		
	
















												Finalmente,	 el	 uso	 de	 inhibidores	 de	 la	 bomba	 de	 protones		
produce	un	aumento	del	ph	gástrico,	produciendo	un	efecto	negativo	en	
la	 masa	 ósea	 al	 disminuir	 la	 absorción	 de	 calcio,	 pero	 su	 efecto	 es	
controvertido.	En	un	estudio	llevado	a	cabo	en	Canadá	encuentran	una	
asociación	 modesta	 entre	 el	 uso	 de	 estos	 fármacos	 y	 la	 osteoporosis	
(106).		
	
												Mención	 	 aparte	 	 merecen	 por	 su	 uso	 en	 el	 tratamiento	 de	
































	 La	 osteoporosis	 en	 el	 varón	 ha	 sido	 infravalorada	 de	 forma	
tradicional,	 pese	 ser	 	 un	 problema	 de	 salud	 en	 aumento(107).	 Este	
incremento	 de	 la	 OP	 	 se	 relaciona	 a	 su	 vez	 de	 forma	 directa	 con	 el	







y	 7%	 (50).	 Por	 causas	 no	 totalmente	 conocidas	 la	 mortalidad	 por	
fractura	de	cadera,	e	incluso	las	vertebrales		es	mayor	en	varones	que	en	
mujeres	 (109).	 Finalmente	 la	 probabilidad	 de	 ser	 estudiado	 o	 tratado	













la	 causas	 secundarias	de	OP	 (111).	A	diferencia	de	 la	OP	en	 la	mujer	 ,	
cerca	de	 la	mitad	de	 los	hombres	 tiene	alguna	condición	asociada	que	
favorece	la	aparición	de	esta	(112).		
	
	 Las	 tres	 causas	 más	 frecuentes	 de	 OP	 en	 el	 varón	 son,	 el	
hipogonadismo,	 la	 	 toma	de	 	glucocorticoides,	y	el	alcoholismo	crónico	
(113).	 Estudios	 recientes	 indican	 que	 la	 OP	 idiopática	 del	 varón	 ha	
aumentado	en	 los	últimos	años	 (114).	 	Hasta	un	40	%	de	 los	pacientes	






de	 extremidad	 distal	 del	 radio(115).	 La	 probabilidad	 de	 sufrir	 una	
fractura	para	un	varón		de	60	años	en	lo	que	le	resta	de	vida	se	estima	
en	 un	 25%,	 aumentado	 este	 porcentaje	 hasta	 un	 42	 %	 si	 el	 paciente	
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tiene	 OP	 (116).	 Aunque	 a	 menor	 densidad	 ósea	 el	 riesgo	 de	 fractura	





	 El	 diagnóstico	 de	 la	 OP	 en	 el	 varón,	 se	 realiza	 igualmente	
mediante	 DXA.	 La	 alta	 prevalencia	 	 de	 artrosis	 en	 columna	 en	 los	
varones	puede	artefactar	los	resultados	de	la	misma,	dando	valores	más	
altos	 de	 DMO	 (118).	 La	 utilización	 de	 la	 herramienta	 FRAX	 en	 estos	








	 En	 todos	 los	 pacientes	 se	 recomienda	 la	 práctica	 regular	 de	
ejercicio,	limitar	el	consumo	de	alcohol	y	la	supresión	del	tabaquismo.		
	 The	 National	 Osteoporosis	 foundation	 (NOF)	 recomienda	
instaurar	 tratamiento	 farmacológico	 	 en	 varones	 mayores	 de	 50	 años	
con	 historia	 de	 fractura	 vertebral	 o	 de	 cadera,	 o	 bien	 con	 valores	 de	
		





	 Recomienda	 el	 tratamiento	 preventivo	 con	 bifosfonatos	 en	
pacientes	 con	 alto	 riesgo	 de	 fractura.	 	 Esta	 guía	 además	 aporta	
recomendaciones	para	 los	 varones	 con	osteopenia.	De	manera	que	en	
pacientes	 con	 valores	 de	 T-score	 comprendidos	 entre	 -1.0	 y	 -2.5	 	 en	
cuello	 femoral	 o	 en	 columna	 junto	 con	 con	 una	 probabilidad	 a	 los	 10	




	 En	 cuanto	 a	 la	 elección	 del	 tratamiento,	 ante	 la	 ausencia	 de	
estudios	 “head	 to	 head	 “	 entre	 los	 distintos	 fármacos,	 las	 guias	



























		 La	 osteoporosis	 y	 el	 cáncer	 son	 dos	 patologias	 íntimamente	
relacionadas.	Casi	todos	los	cánceres	pueden	tener	efectos	negativos	en	
el	hueso.		
		 La	 presencia	 de	 un	 cáncer	 constituye	 por	 sí	 solo	 un	 factor	 de	
riesgo	mayor	de		pérdida	de	masa	ósea,	tanto	local	como	generalizada,	
objetivada	por	una	menor	DMO	en		estos	pacientes	en	comparación	con	





que	a	 su	vez	estimulan	 la	expresión	de	 	RANKL	en	 los	osteoblastos.	 La	
unión	 del	 RANKL	 con	 su	 receptor	 natural	 RANK,	 expresado	 por	 los	
















encontramos	 una	 pérdida	 de	 masa	 ósea	 	 mayor	 de	 la	 	 fisiológica	
relacionada	 	 con	 los	 tratamientos	 utilizados	 en	 el	 cáncer	 “	 Cancer	
Treatment	Induced		Bone	Loss	“	(	CTIBL)(125)	(Figura	5)	(126).		
	 Dentro	de	estos	tratamientos	existen	múltiples	publicaciones	en	
relación	con	dicho	efecto	por	parte	de	 los	 inhibidores	de	 la	aromatasa	













edad	 de	 inicio	 de	 la	 menopausia	 en	 la	 mujer,	 	 ya	 que	 la	 deprivación	
estrogénica	 es	 el	 factor	mas	 importante	 de	 pérdida	 de	masa	 ósea	 en	
estos	pacientes	(128).		
	
	 En	 la	 menopausia,	 	 los	 estrógenos	 se	 obtienen	 a	 través	 de	 la	




	 La	 introducción	 hace	 ya	 años	 de	 la	 terapia	 hormonal	
coadyuvante	para	el	 cáncer	de	mama	se	 traduce	en	un	aumento	de	 la	
supervivencia,	y	un	descenso	de		la	recidiva	del	cáncer.	Dentro	de	estas	
terapias,	 los	 inhibidores	 de	 la	 aromatasa,	 	 producen	 una	 marcada	





mama	 publicó	 en	 el	 año	 2013	 unas	 recomendaciones	 basadas	 en	 la	
evidencia,	en	las	que	que	recomiendan	el	tratamiento	con	zoledrónico,	
o	 cualquier	 bifosfonato	 oral,	 o	 denosumab	 para	 el	 tratamiento	 de	 las	
pacientes	 con	 cáncer	 de	mama	 postmenopaúsicas	 en	 tratamiento	 con	
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inhibidores	de	 la	aromatasa	y	alto	 riesgo	de	 fractura,	y/o	en	pacientes	






establecido	 consiste	en	el	 bloqueo	de	 los	 receptores	 andrógénicos	 ,	 el	
cual	a	su	vez	es	el	causante	junto	con	la	edad	avanzada		que	presentan	
normalmente	estos	pacientes	y	la	presencia	de	metástasis	,	del	aumento	
del	 turnover	 óseo,	 con	 la	 consiguiente	 pérdida	 de	 masa	 ósea.	 La	








	 Finalmente,	 también	 en	 el	 caso	 de	 los	 linfomas	 y	 los	 procesos	
mieloproliferativos	 tanto	 el	 tratamiento	 con	 corticoides,	 como	 la	
radioterapia	 y	 los	 agentes	 alquilantes	 se	 asocian	 a	 un	 	 aumento	 de	 la	
pérdida	de	masa	ósea(130).		
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	 En	el	 caso	de	 los	 tumores	de	 tiroides	en	 tratamiento	hormonal	
sustitutivo	 con	 levotiroxina,	 los	 resultados	 sobre	 su	 efecto	 en	 la	
reducción	 de	 masa	 ósea	 y	 el	 consiguiente	 aumento	 en	 el	 riesgo	 de	
fracturas	 es	 controvertido	 (131).	 En	 los	 pacientes	 con	 cáncer	 de	











del	 riesgo	 de	 fractura	 10	 años.	 Se	 recomienda	 su	 uso,	 no	 solo	 para	 la	
estimación	de	riesgo,	sino	tambien	en	población	de	EEUU	para	valorar	el	
inicio	del	tratamiento	(133).	Sin	embargo	el	FRAX	no	ha	sido	validado	en	
población	 con	 cáncer	 y	 dado	 que	 la	 presencia	 del	 cáncer	 en	 sí	 es	 ya	
considerado	 un	 factor	 de	 riesgo,	 junto	 con	 la	 probabilidad	 de	 asociar	
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Tratamiento		
	 Se	 recomienda	 tratamiento	 preventivo	 	 con	 	 suplementos	 de	
calcio	y	vitamina	D	,	y	en	función	de	los	factores	de	riesgo	de	fractura,	y	
en	 mujeres	 postmenopaúsicas	 con	 cáncer	 de	 mama,	 también	 está	
indicado	el		tratamiento	con	bifosfonatos	(135)	(136)(137).		
	
En	el	 caso	del	 cáncer	de	próstata,	 igualmente	 se	 recomienda	el	
tratamiento	 con	 suplementos	 de	 calcio	 y	 vitamina	 D.	 Tanto	 los	
bifosfonatos	orales	como	los	intravenosos	han	demostrado	eficacia	en	el	
tratamiento	 de	 la	 osteoporosis	 asociada	 al	 cáncer	 de	 próstata	 	 (128).		





















En	el	 caso	de	 los	 tumores	de	 cabeza	y	 cuello,	pese	a	no	 ser	un	









Disponer	 de	 estos	 datos,	 constituiría	 	 una	 herramienta	 de	 gran	
ayuda	desde	un	punto	de	vista	clínico	para	poder	planificar	estrategias	
preventivas	 de	 aparición	 de	 fracturas	 en	 pacientes	 con	 TTCC.	 Además		
esta	prevención	 se	 aplicaría	 a	una	población	especialmente	 vulnerable	
como	 son	 los	 pacientes	 de	 TTCC	 ya	 sometidos	 a	 tratamientos	 muy	
agresivos	y	con	una	afectación	importante	de	la	calidad	de	vida,	que	se	
puede	 ver	 empeorada	 aún	 más	 por	 la	 aparición	 de	 la	 OP	 y	 las	








	 La	 osteporosis	 es	 la	 causa	 más	 frecuente	 de	 enfermedad	
metabólica	ósea.	Su	prevalencia	aumenta	con	la	edad.	En	los	pacientes	






	 Si	 llegáramos	 a	 demostrar	 que	 estos	 pacientes	 tienen	 mayor	
riesgo	 de	 osteoporosis,	 esto	 justificaría	 la	 instauración	 de	 medidas	


































	 Estudio	 observacional,	 longitudinal	 y	 prospectivo	 de	 un	 año	 de	
seguimiento,	extendido	a	dos	años.	
Pacientes		
Se	 han	 incluido	 de	 forma	 consecutiva	 a	 un	 total	 de	 	 50	 casos	
incidentes	 de	 pacientes	 con	 diagnóstico	 de	 tumor	 de	 cabeza	 y	





1. Se	 incluyeron	 pacientes	 con	 	 diagnóstico	 anatomopatológico	
probado	 de	 carcinoma	 epidermoide	 	 de	 la	 esfera	ORL	 (laringe,	
faringe	y	cavidad	oral)	que	fueran		candidatos	a	radioterapia	(RT)	
radical:		
a. en	 su	 indicación	 de	 conservación	 de	 órgano	
(tumores	resecables)		
































la	 cual	 se	 interrogó	 	 sobre	 antecedentes	 personales	 de	 factores	 de	
riesgo	de	osteoporosis,	(edad,	hábitos	tóxicos,	antecedentes	familiares,	











4. Estudio	Radiológico	basal	 y	 anual	de	 columna	dorsal	 lumbar	en	
proyección	lateral	en	carga.		
5. Estudio	 analítico	 basal	 y	 cada	 	 12	 meses	 con	 determinación	

















	 Se	analizará	por	 separado	 la	evolución	en	 columna	y	en	 cadera		
de	 aquellos	 pacientes	 en	 las	 que	 las	 	 tengamos	 disponibles.	 Para	
obtenerla,	se	realizarán	densitometrías	óseas	mediante	DXA	de	columna	
lumbar	y	cadera	en	el	momento	de	diagnóstico	o	inclusión	(más	menos	












	 La	 densidad	 mineral	 ósea	 en	 nuestro	 estudio	 se	 ha	 medido	
mediante	 absorciometría	 de	 rayos	 X	 de	 doble	 energía	 con	 un	
densitómetro	 LUNAR	 (GE	 health	 Care).	 Estadísticamente	 el	 68%	de	 las	
exploraciones	 repetidas	 caen	 dentro	 del	 1	 DE	 (±0,1010g/cm2	 	 para	
columna	 AP	 L2-L4)	 .	 Ajustado	 para	 edad,	 peso	 (hombres	 25-100kg)	 y	
origen	étnico.	El	dato	resultante	de	la	medición	es	el	contenido	mineral	
óseo	 expresado	 en	 gramos	 de	 calcio.	 Dividiendo	 el	 contenido	mineral	
óseo	 entre	 el	 área	 en	 cm2,	 obtendremos	 la	 DMO	 cuyos	 valores	 se	
expresan	en	g/	cm2.	
	
	 Dado	 que	 la	 variable	 es	 pérdida	 de	 masa	 ósea,	 se	 obtendrá	 a	
partir	del	diferencial	de	la	DMO	basal	menos	la	DMO	al	año,	expresada	
en	g/cm2.	Para	detectar	 cambios	 significativos	 con	un	 IC	del	 95%	estos	
deben	 ser	 al	 menos	 2,8	 veces	 el	 coeficiente	 de	 variación	 (cambios	
minimo	significativo	).	Una	forma	mas	sencilla	de	valorar	estos	cambios	






















(142).	 La	 herramienta	 FRAX®	 ha	 sido	 desarrollada	 por	 la	 OMS	 para	
evaluar	 el	 riesgo	 de	 fractura	 en	 pacientes	 individuales.	 Se	 basa	 en	
modelos	que	combinan	e	integran	factores	clínicos	de	riesgo	con	la	DMO	
de	cuello	 femoral.	 Los	modelos	FRAX®	se	han	desarrollado	a	partir	del	
estudio	 de	 grupos	 poblacionales	 de	 Europa,	 América	 del	Norte,	 Asia	 y	
Australia.	Es	un	programa	informático	que	se	encuentra	disponible	en	la	
web,	https://www.shef.ac.uk/FRAX/tool.		
	 Esta	 herramienta	 nos	 permite	 identificar	 con	mayor	 facilidad	 a	
los	 pacientes	 con	 mayor	 riesgo	 de	 fractura	 	 y	 además	 ofrece	 la	
posibilidad	 de	 acceder	 a	 ella	 de	 forma	 fácil	 y	 gratuita	 desde	 cualquier	
localización	 (90).	 	 Los	 algoritmos	de	 FRAX®	 calculan	 la	 probabilidad	de	
fractura	 a	 10	 años	 de	 cadera	 y	 de	 las	 fracturas	 osteoporóticas	 más	








1. Edad:	 La	 DMO	 disminuye	 con	 la	 edad,	 lo	 que	 conlleva	 un	









de	 riesgo	mayor,	 para	 la	 pérdida	 de	masa	 ósea,	 sobre	 todo	 en	
hombres	mayores	de	50	años	o	en	mujeres	postmenopáusicas.	
4. Alcohol:	 En	 relación	 con	 el	 consumo	 excesivo	 de	 alcohol,	 y	 la	
pérdida	 de	 masa	 ósea,	 la	 evidencia	 es	 moderada,	 si	 bien,	 la	
ingesta	excesiva(	superior	a	30-40	gr	al	dia)		conlleva	a	su	vez		un	
mal	aporte	nutriente.	
5. Tabaco:	 Los	 hombres	 fumadores	 sufren	 una	 pérdida	 de	 masa	
ósea	mayor	sobre	todo	a	nivel	del	trocánter.	
6. Fracturas	 previas	 osteoporóticas:	 Los	 pacientes	 con	






7. Antecedentes	 familiares	 directos	 (padre	 madre	 y	 abuelos)	 	 de	
fractura	osteoporótica:	La	influencia	genética	en	la	osteoporosis	
y	 en	 los	 valores	 de	 DMO	 está	 demostrada,	 de	 manera	 que	 se	
estima	que	entre	un	50-80%	de	la	variabilidad	entre	los	distintos	
valores	 de	 DMO	 es	 debida	 a	 esta	 causa	 (143).	 Este	 factor	 de	
riesgo	 ha	 sido	 estudiado	 con	 respecto	 al	 riesgo	 de	 fractura	 de	
cadera,	encontrando	que	el	antecedente	materno	de	fractura	de	
cadera	es	un	factor	de	riesgo	mayor	para	dicha	fractura.	










a. Pérdida	 de	 peso	 superior	 al	 10	 %	 en	 el	 último	 año	
(SI/NO).	
b. Fumador	activo	:	si/no	
c. Bebedor	 habitual:	 Si/No.	 En	 función	 de	 si	 sobrepasa	 el	










e. Tratamiento	 con	 fármacos	 osteopenizantes	 en	 el	 último	









ii. Radioterapia	 +	 cisplatino	 (Grays	 e	
intensidad	de	dosis	de	cisplatino)	











i. Completa:	 desaparición	 de	 todas	 las	
lesiones	
ii. Parcial:	 disminución	 de	 al	 menos	 un	 30%	
del	mayor	diámetro	de	las	lesiones	diana	
iii. Progresión:	 incremento	 de	 un	 20%	 de	 la	
suma	del	diámetro	mayor	de	 las	 lesiones	diana	o	
aparición	de	una	lesión	nueva	




ii. Supervivencia	 libre	 de	 enfermedad	 (desde	
aparición	de	la	respuesta	completa	a	la	recaída)	
iii. Supervivencia	libre	de	progresión:	(desde	la	




























población	 finita	 de	 50	 pacientes	 	 con	 tumores	 de	 cabeza	 y	 cuello,	 se	
considera	 una	 máxima	 imprecisión	 aceptable	 del	 ±	 5%,	 un	 nivel	 	 de	
confianza	 del	 95%	 y	 una	 pérdida	 ósea	 anual	 esperada	 de	 un	 2%	
(pilotaje),	resultando	necesario		estudiar	un	mínimo	de	19	pacientes	de	










los	 mismos.	 Las	 variables	 cuantitativas	 se	 expresan	 con	 medias	 y	
desviaciones	 típicas	 o	 medianas	 y	 cuartiles	 si	 las	 	 distribuciones	 son	
asimétricas,	y	 las	variables	cualitativas	con	porcentajes.	Para	 identificar	
factores	 	 cualitativos	determinantes	de	pérdida	ósea	 (<	2%	/≥	 	2%),	 se	
realizan	tablas	de	contingencia	y	se	aplica	la	prueba	Chi-Cuadrado	o	bien	
los	 métodos	 no	 asintóticos	 de	 la	 prueba	 de	 Montecarlo	 y	 la	 prueba	
Exacta.		
	 Paralelamente,	 para	 ver	 si	 existen	 diferencias	 en	 los	 niveles	
promedios	de	un	factor	cuantitativo	entre	los	dos	grupos	de	pérdida	se	
utiliza	la	prueba	t	de	Student	para	muestras		independientes	o	la	prueba	
U	 de	 Mann-Whitney	 en	 caso	 de	 distribuciones	 no	 normales.	 Las	
diferencias	 significativas	 se	 cuantifican	 con	 intervalos	 de	 confianza	 al	
95%.	 Finalmente,	 se	 aborda	 el	 	 estudio	 del	 tiempo	 de	 supervivencia	



















	 Con	 este	 estudio,	 el	 objetivo	 fundamental	 es	 identificar	 a	




	 Los	 investigadores	 de	 este	 estudio	 se	 acogen	 a	 las	
recomendaciones	 de	 la	 Declaración	 de	 Helsinki,	 y	 a	 sus	 posteriores	
modificaciones,	para	la	protección	de	los	sujetos	de	estudio.	
Se	 solicitará	 el	 consentimiento	 firmado	 de	 todos	 los	 pacientes	 a	 la	
realización	 de	 densitometrías	 y	 a	 la	 recogida	 de	 datos	 identificativos	
(nombre	y	apellidos)	y	de	contacto	 (dos	 teléfonos),	previa	 información	
de	los	objetivos	y	procedimientos	del	mismo.	Los	datos	de	contacto	no	




para	 contactar	 cada	 año	 con	 ellos	 con	 objeto	 de	 conocer	 cada	 año	 el	
estado	 vital	 de	 los	pacientes	 y	para	 la	 citación	de	 la	densitometría.	 Se	
recogerán	 directamente	 en	 el	 consentimiento	 informado	 y	 se	
garantizarán	 los	 procedimientos	 de	 salvaguarda	 de	 la	 identidad	
habituales	para	archivos	en	papel.	En	ningún	caso	se	cederán	a	terceros.	
Para	ello	se	seguirán	las	recomendaciones	respecto	de	confidencialidad	
de	 la	 Ley	 Orgánica	 de	 Protección	 de	 Datos	 de	 Carácter	 Personal	 (Ley	
Orgánica	15/1999	de	protección	de	datos).	
En	 todo	 momento,	 la	 información	 que	 se	 recoja	 en	 este	 estudio	 se	
mantendrá	 anónima	 para	 las	 personas	 que	 realicen	 los	 análisis	 de	 los	
datos,	 o	 que	 escriban	 informes	 o	 artículos	 científicos,	 ya	 que	 los	
pacientes	serán	identificados	mediante	un	código	de	3	dígitos.	
La	base	de	datos	será	propiedad	del	Hospital	de	Valme.	








	 Entre	 	 los	 años	 2012	 y	 2016	 participaron	 en	 el	 proyecto	 50	




	 El	 100	 %	 de	 los	 pacientes	 eran	 varones.	 La	 edad	 media	 al	
diagnóstico	de	60,9	±	 7,8	 años.	 	 Estratificados	por	edad,	 el	 grupo	más	
numeroso	 con	 20	 pacientes	 fue	 el	 de	 los	 pacientes	 con	 edades	




antecedentes	 familiares	 	 de	 fractura	de	 cadera.	 El	 18%	padecía	 alguna	
enfermedad	digestiva	 causante	 de	 síndrome	de	malabsorción	 y	 un	 6%	



















Edad		 64,46	 7,9	 49	 81	 58,00	 64,50	 72,25	
IMC		 27,14	 5,53	 16,03	 44,73	 24,15	 26,95	 30,84	
DMO	basal	en	CL		
		T	-	score		
0,02	 1,74	 -3,60	 5,29	 -1,35	 -0,27	 0,93	
DMO	basal	en	CF		
T	-	score		
0,16	 1,23	 -1,1	 3,0	 -0,62	 -0,20	 0,61	
Karnofsky		 95,51	 7,09	 70	 100	 90	 100	 100	


























	 Un	 37%	 de	 los	 pacientes	 presentaba	 alguna	 fractura	
morfométrica	de	columna	basal,	manteniéndose	este	porcentaje	al	año	
de	 seguimiento.	 En	 este	 grupo	 con	 fracura	 basal	 no	 encontramos	
relación	con	los	niveles	de	DMO	más	bajos.	Tan	solo	se		produjo	un		caso	












	 En	 cuanto	 a	 la	 estimación	 basal	 de	 la	 probabilidad	 de	 fractura	



























































Toxicidades		 MUCOSITIS		 DERMATOLÓGICAS		 HEMATOLÓGICAS		
Grado	I		 27%		 38,5%	 21,4%	
Grado	II	 35,1%	 34,6%	 21,4%	
Grado	III		 35,1%	 23,1%	 42,9%	






























	 La	mediana	 	de	DMO	basal	es	de	1,05	g/cm2	 ,	y	 tras	un	año	de	
seguimiento	esta	mediana	baja	a	1,02.	La	pérdida	de	masa	ósea	en	un	







	 Objetivos	 secundarios:	 pérdida	 de	 masa	 ósea	 en	 	 cadera,	 la	
mediana	de	la	DMO	basal	es	de	0,90	g/cm2	y	tras	un	año	de	seguimiento	




	 En	el	 segundo	año	de	seguimiento	 ,	persiste	una	 tendencia	a	 la	





	 En	 relación	 con	 la	 respuesta	 al	 tratamiento	 el	 80	 %	 de	 los	





	 No	 todos	 los	 exitus	 estaban	 directamente	 relacionados	 con	 la	








	 La	 	 supervivencia	 varió	 	 en	 función	 del	 estadiaje	 del	 tumor.	De	
manera	 que	 pacientes	 con	 estadiajes	 mas	 bajos	 tenían	 una	 mayor	









	 Al	 analizar	 las	posibles	 variables	 relacionadas	 con	 la	pérdida	de	
masa	ósea	no	 	encontramos	 	diferencias	estadisticamente	significativas	





fx	 	 osteoporótica	 mayor	 ni	 de	 cadera	 .	 Encontramos	 una	 Fractura	
vertebral	 incidente	 durante	 el	 seguimiento	 en	 un	 paciente	 con	 una	
probabilidad	de	fractura	de	cadera	alto.		
	





	 Los	 pacientes	 con	 estadiaje	 tumoral	 I/II	 sufren	 con	 mayor	
frecuencia	una	pérdida	de	masa	ósea	significativa.		
	




	 	Finalmente	al	evaluar	 los	distintos	 tratamientos	 farmacológicos	



















en	columna	 lumbar	en	el	primer	año	de	seguimiento	de	2,8	%	 ,	 lo	cual		
refleja	una	pérdida	de	masa	ósea	superior	a	la	de	una	población	de	igual	
edad	 y	 sexo	 que	 se	 estima	 en	 un	 0.5	 -1%	 	 por	 año	 (144).	 Si	 bien	 la	
pérdida	 sufrida	 por	 nuestros	 pacientes	 no	 es	 desde	 un	 punto	 de	 vista	









la	 DMO	mediante	 la	 densitometria	 ósea	 	 son	 los	 errores	 de	 precisión.	
Independientemente	 de	 la	 técnica	 que	 utilicemos,	 todas	 ellas	 son	
mediciones	indirectas	de	la	densidad	ósea.	Por	otro	lado	la	variabilidad	
de	 	 las	 densidades	 de	 los	 tejidos	 blandos	 ,	 constituyen	 también	 un	
problema	bien	definido	en	estas	mediciones.	Los	aparatos	de	medición	
vienen	 equipados	 con	 un	 programa	 de	 correción	 de	 errores.	 Este	
programa	 	 asume	 que	 	 la	 distribución	 de	 los	 tejidos	 grasos	 es	









	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	
						Al	 evaluar	 la	 DMO	 basal	 en	 g/cm2	 encontramos	 que	 los	 niveles	 de	
nuestra	muestra	están	por	encima	de	 la	media	de	 los	publicados	en	el	
estudio	de	Diaz	Curiel	 (146)	 ,	aumento	que	encontramos	en	 todos	 	 los	




	 Dada	 la	 heterogenidad	 de	 los	 aparatos	 de	 medición,	 las	
variaciones	de	calibrado	y	la	realización	en	distintas	áreas	corporales,	se	
deben	 realizar	 siempre	 con	 el	 mismo	 aparato,	 y	 si	 es	 posible	 por	 el	
mismo	 técnico(78).	 Además	 se	 deben	 seleccionar	 áreas	 libres	 de	
alteraciones	estructurales.		En	nuestro	caso,	este		aumento		en	la	DMO,	
esté	 probablemente	 justificado	 además	 de	 	 por	 las	 mejoras	 en	 los	
hábitos	 dietéticos	 en	 las	 ultimas	 décadas,	 por	 la	 variación	 en	 los	
aparatos	 de	 medición	 de	 la	 masa	 ósea.	 Si	 bien	 hemos	 intentado	 que	
todas	 las	 mediciones	 fueran	 en	 el	 mismo	 centro	 ,	 no	 ha	 sido	 posible	
asegurar	 la	 realización	 en	 todos	 los	 casos	 y	 tampoco	 	 por	 el	 mismo	
técnico.	 	 	 	 	 	 	 	 	





de	 Diaz	 Curiel	 ,	 estiman	 que	 la	 pérdida	 anual	 de	 DMO	 en	 varones	 de	
edades	 comprendidas	entre	20-80	años	es	de	0.0016	g/cm2	.	Nosotros	
encontramos	una	pérdida	de	masa	ósea	de	 	0.03	 	 g/cm2	de	mediana	 ,	










	 Un	 papel	 fundamental	 en	 nuestos	 	 resultados	 	 lo	 ha	 jugado	 el	
estado	 nutricional	 de	 nuestros	 pacientes.	 Teniendo	 en	 cuenta	 la	
cantidad	 de	 factores	 de	 riesgo	 de	 	 pérdida	 de	 masa	 ósea,	 mas	 la	
radiación	 local	 de	 la	 zona,	 con	 la	 aparición	 de	 los	 efectos	 adversos	
posteriores,	sobre	todo	en	forma	de	mucositis,	 	sería	esperable	 incluso	
una	 mayor	 pérdida	 de	 masa	 ósea	 secundaria	 a	 la	 desnutrición.	 En	 la	
literatura	 encontramos	 numerosos	 estudios	 en	 relación	 al	 estado	
nutricional	de	los	pacientes	con	TTCC	en	tratamiento	con	RT,	todos	ellos	








nuestra	 muestra,	 no	 solo	 no	 encontramos	 un	 porcentaje	 alto	 de	
pacientes	 de	 bajo	 peso	 antes	 del	 inicio	 del	 tratamiento,	 sino	 que	
durante	su	seguimiento	,y	gracias	sobre	todo	al	servicio	de	nutrición	de	















	 La	 deficiencia	 de	 vitamina	 D	 en	 general,	 es	 otro	 problema	 de	
salud	en	aumento.	Junto	con	la	paratirina	(PTH),		la	vitamina	D	juega	un	
papel	fundamental	en	la	homeostasis	fosfocálcica.	Se	ha	observado	una	
asociación	negativa	 entre	niveles	 de	 vitamina	D	 y	masa	ósea	evaluada	






(151).	 	 En	 el	 estudio	 SENECA,	 realizado	 en	 personas	 ancianas	 en	 11	
paises	europeos,	estiman	que	en	conjunto	un	47%	de	los	ancianos	tiene	
déficit	 de	 vitamina	 D	 (152).	 Este	 déficit,	 se	 relaciona	 no	 solo	 con	 un	
aumento	 de	 pérdida	 de	 masa	 ósea	 sino	 también	 diversos	 estudios	 la	
relacionan		con	la	respuesta	al	tratamiento	de	distintos	tipos	de	cáncer,	
como	 son	 los	 TTCC	 (153).	 	 En	 nuestra	muestra	 hasta	 un	 66.7%	 de	 los	
pacientes	muestran	unos	niveles	de		vitamina	D	por	debajo	de	40	ng/ml,	
encontrando	además	en	este	grupo	una	mayor	tendencia	a	pérdidas	de	




los	 niveles	 de	 vitamina	 D	 en	 estos	 pacientes.	 De	 la	misma	 forma,	 	 en	
caso	de	déficit,	la	suplementación	dietética	con	dosis	de	800	UI/	dia	ha	




	 El	 hábito	 alcohólico	 en	 nuestra	 muestra,	 no	 jugaría	 un	 papel	
determinante	en	el	aumento	de	pérdida	de	masa	ósea.	En	este	sentido	
también	 encontramos	 controversia	 en	 la	 literatura	 (155).	Mientras	 	 el	






caidas	 (156),	en	diversos	estudios	no	encuentran	de	 forma	tan	clara	 la	
asociación	 con	 la	 OP.	 En	 una	 cohorte	 en	 Dinamarca,	 se	 estudío	 la	
asociación	entre		la	cantidad	y	tipo	de		consumo	de	alcohol	y	su	relación	
con	 las	 fracturas	 de	 cadera,	 concluyendo	que	 la	 ingesta	 de	mas	de	 27	
bebidas	alcohólicas	a	la	semana	era	un	factor	de	riesgo	para	fractura	de	








	 La	 prevalencia	 de	 fracturas	 en	 nuestra	 muestra	 es	 también	
superior	 a	 la	 estimada	 en	 el	 estudio	 EVOS	 (66)	 ,	 este	 aumento	 puede	
estar	 justificado	 en	 parte,	 por	 el	 aumento	 de	 población	 en	 edades	
medias,	el	ámbito	rural		y	el	aumento	en	la	proporción	de	pacientes	con	
trabajo	 de	 alto	 impacto	 que	 a	 su	 vez	 se	 relaciona	 con	 la	 presencia	 de	
fracturas	por	microtraumatismos	repetidos	en		columna	vertebral		(160).	
Varios	 estudios	 hacen	 referencia	 a	 este	 último	 aspecto,	 Silman	 et	 al.	
evaluaron	 la	 influencia	de	 la	actividad	física	en	 la	deformidad	vertebral	
tanto	en	mujeres	como	en	hombres,	encontrando	que	el	ejercicio	físico	
regular	en	edades	medias	y	avanzadas	en	ambos	sexos	se	asocia	con	una	




actividades	 físicas	 intensas	en	varones	 se	asocian	 con	 	un	aumento	de	
las	mismas	(161)	.		La	prevalencia	de	fracturas	vertebrales		en	el	estudio	
EVOS	 fue	 del	 12	 %	 en	 ambos	 sexos,	 observando	 un	 aumento	 de	 la	









	 La	mayoría	 de	 los	 pacientes	 con	 enfermedades	 	 concomitantes	
eran	de	tipo	digestivo	relacionadas	con	el	consumo	abusivo	de	alcohol,	


















sobre	 el	 efecto	 beneficioso	 del	 tratamiento	 concomitante	 con	
bazedoxifeno	en	pacientes	con	TTCC	en	tratamiento	con	RT	y	cisplatino,	
de	manera	que	bazedoxifeno	actuaría	bloqueando	la	IL	6		al	interrumpir	
la	 unión	 entre	 IL6	 R/gp	 130(164).	 Este	 efecto	 beneficioso,	 se	 vé	
potenciado	 en	 nuestro	 caso,	 por	 el	 hecho	 de	 que	 bazedoxifeno	 es	 un	
fármaco	 aprobado	 para	 el	 tratamiento	 de	 la	 OP	 postmenopaúsica.	
Bazedoxifeno,	 pertence	 al	 grupo	 de	 los	 denomidados,	 fármacos	
moduladores	selectivos	de	los	receptores	de	estrógenos	(SERMs)	.	Es	un	
SERM	 de	 tercera	 generación	 que	 muestra	 una	 alta	 afinidad	 para	 los	
receptores	de	estrógenos,	de	manera	que	tiene	un	efecto	positivo	sobre	






	 La	 mayoría	 de	 los	 pacientes	 de	 nuestra	 muestra	 tenían	 una	
probabilidad	 baja	 de	 fractura	 mayor	 osteoporótica	 y	 de	 fractura	 de	
cadera.		Al	evaluar	la	relación	entre	FRAX	basal	y	pérdida	de	masa	ósea,	










una	 sola	 fractura	 durante	 el	 seguimiento	 en	 un	 paciente	 con	 una	
probabilidad	baja	de	fractura	mayor,	pero	alta	de	fractura	de	cadera.	El	
desarrollo	de	 la	herramienta	FRAX	para	calcular	el	 riesgo	de	 fractura	a	
10	años	constituye	un	importante	avance	en	el	manejo	clínico	de	la	OP.	
Permite	 la	 estimación	 del	 riesgo	 	 de	 fractura	 sin	 necesidad	 de		
determinación	 de	 la	 DMO,	 aunque	 su	 disponibilidad	mejora	 el	 cálculo	
(166).	 Desde	 su	 instauración,	 muchas	 han	 sido	 las	 controversias	 en	
cuanto	 las	 limitaciones	 de	 las	 herramientas	 que	 utiliza,	 como	 son	 las	
respuestas	 dicotómicas	 si/no,	 	 el	 no	 considerar	 la	 dosis	 acumulada	 de	
corticoides,	 ni	 el	 número	 de	 fracturas	 previas	 entre	 otros	 (167).	
Disponemos	de	distintos	estudios	de	validación	en	distintas	poblaciones.	
Recientemente	 se	 ha	 publicado	 un	 artículo	 en	 el	 que	 se	 exponen	 	 los	
ajustes	a	llevar	a	cabo	en	el	caso	de	OP	inducida	por	corticoides	(168).	El	
tratamiento	 con	 glucocorticoides	 afecta	 de	 forma	 negativa	 a	 la	
probabilidad	de	sufrir	una	fractura,	de	manera	que	ofrecen	una	serie	de	









del	 FRAX	 (76).	 En	 diversos	 estudios	 llevados	 a	 cabo	 en	 España	 para	
validar	 la	 aplicabilidad	 de	 esta	 herramienta	 en	 población	 española	
encuentran,	 que	 ateniéndose	 a	 estas	 recomendaciones	 dos	 tercios	 de	
los	 pacientes	 con	 criterios	 clínicos	 para	 tratamiento	 de	 la	 OP	 no	
cumplirían	 los	 criterios	 NOF	 (169).	 En	 este	 estudio	 igualmente	
encontramos	que	los	antecedentes	familiares	de	fractura	de	cadera	,	los	







tóxicos	 como	 son	 el	 tabaco	 y	 el	 alcohol,	 que	 son	 los	 que	 con	 más	




de	 localización	 del	 tumor,	 siendo	 los	 más	 frecuentes	 los	 de	 laringe,	
seguidos	de	los	de	faringe.	La	localización	del		tumor	no	parece	influir	en	
una	mayor	pérdida	de	masa	ósea,	pero	si	el	estadiaje.		Mientras	que	los	
pacientes	 con	 estadios	 	 tumorales	 mas	 bajos	 ,	 se	 relacionan	 con	 una	




pacientes	 con	 estadios	 III/IV.	 Estos	 resultados	 están	 probablemente	
relacionados	con	el	mayor	porcentaje	de	exitus	en	el	grupo	de	estadiaje.		
Además		los	pacientes	con	estadíos	más	avanzados	también	son	los	que	
han	 sido	 subsidarios	 de	 un	 seguimiento	 más	 estrecho	 por	 parte	 del	
servicio	 de	 Nutrición	 y	 han	 recibido	 con	 más	 frecuencia	 tratamiento	
sustitutivo	 con	apoyo	nutricional	 y	 suplementos	dietéticos	y	aporte	de	
vitaminas	que	justifican	esta	menor	pérdida	de	masa	ósea.		
	 El	 tratamiento	 radioterápico	 se	 establece	 como	 un	 factor	 de	
riesgo	 de	 pérdida	 de	 masa	 ósea.	 La	 acción	 de	 la	 radiación	 sobre	 la	
actividad	 osteoblástica	 suele	 ser	 transitoria,	 y	 es	 discutida	 su	 posible	
consecuencia	sobre	los	osteocitos.	En	el	caso	de	los	TTCC	la	radiación	se	
localiza	en	la	parte	superior	del	aparato	digestivo	con		el	efecto	añadido	
de	 los	 efectos	 secundarios	 sobre	 todo	 en	 forma	 de	 mucositis,	 que	
dificultan	un	adecuado	aporte	de	nutrientes.		EL	efecto	de	la	RT	sobre	la	
densidad	 mineral	 ósea	 va	 a	 variar	 en	 función	 del	 tipo	 de	 RT	 y	 la	
localización	de	la	misma	(170).		
	
	 En	 la	mayoría	de	 los	casos,	 la	osteoporosis	en	 los	pacientes	con	
cáncer	se	relaciona	más	con	los	tratamientos	sistémicos,	que	los	locales.	
Los	pacientes	de	nuestro	estudio,	 han	 recibido	 terapias	 con	 cisplatino,	
con	el	que	se	ha	descrito	un	estado	de	hipogonadismo,	lo	cúal		a	su	vez	
se	 	 relacionaría	 con	un	aumento	de	pérdida	de	masa	ósea.	En	nuestra	
muestra	 solo	 un	 paciente	 ha	 desarrollado	 esta	 complicación.	 El	
tratamiento	con	cetuximab,	un	anticuerpo	monoclonal	dirigido	contra	el	










función	 del	 estadiaje	 del	 tumor.	 Encotramos	 una	 supervivencia	 global	
durante	 todo	 el	 periodo	 de	 seguimiento	 similar	 a	 lo	 descrito	 en	 la	
literatura	(163).		
	
	 En	 el	 Anexo	 VIII	 proponemos	 un	 algoritmo	 de	 identificación	 de	



























• Un	 número	 sustancial	 de	 pacientes	 se	 han	 beneficiado	 del	
diagnóstico	 precoz	 de	 osteoporosis	 y/o	 en	 su	 caso	 de	
osteopenia.	
• Ventana	de	oportunidades	para	estudios	a	más	largo	plazo	sobre	
la	 aparición	 de	 complicaciones	 de	 este	 tipo	 en	 pacientes	 con	
TTCC.		
• No	se	ha	 recibido	ningún	 tipo	de	compensación	económica	por	




















clínico	 significativos,	 el	 pequeño	 	 tamaño	 muestral,	 de	 50	
pacientes,	 si	 bien	 cumple	 con	 el	 mínimo	 necesario	 para	 el	
pilotaje	 (19	 pacientes	 )	 no	 nos	 permiten	 encontrar	 diferencias	
significativas	desde	un	punto	de	vista	estadístico.		
• Finalmente,	por	diversos	motivos	ajenos	a	nosotros,	no	todas	las	



















2. Esta	 pérdida	 se	 mantiene	 durante	 el	 segundo	 año	 de	
seguimiento.		
3. En	 cadera,	 ésta	 pérdida	 de	 masa	 ósea	 es	 también	
superior	a	la	encontrada	en	población	sana.		








7. La	 evaluación	 precoz	 y	 el	 seguimiento	 por	 parte	 del	
servicio	 de	 Nutrición	 es	 fundamental	 para	 evitar	
complicaciones	en	estos	pacientes.			
8. Se	recomienda	la	optimización	del	control	de	los	factores	
de	 riesgo	 de	 OP,	 previo	 al	 inicio	 del	 tratamiento	 y	





















































realización	del	 registro	de	 las	 distintas	 pruebas	 realizadas	 en	 la	





En	 cualquier	 momento	 puedo	 revocar	 este	 consentimiento	 sin	


































Mide	 la	 situación	 funcional	 de	 la	 persona.	 Se	 relaciona	 con	
supervivencia	 global,	 supervivencia	 libre	 de	 progresión	 y	
toxicidades	 de	 los	 tratamientos	 en	 todos	 los	 tumores	 de	 la	
oncologia.		
Puntuación		 Situación	clínico-	funcional		
100	 Normal	 sin	 quejas	 ni	 evidencia	 de	
enfermedad		
90	 Capaz	 de	 llevar	 a	 cabo	 una	 actividad	
normal	 pero	 con	 signos	 o	 sintomas	
leves	.	
80	 Acitividad	 normal	 con	 esfuerzo	 ,	
algunos	 signos	 y	 sintomas	 de	
enfermedad.	
70	 Capaz	 de	 cuidarse	 ,	 pero	 incapaz	 de	
llevar	 a	 cabo	 actividad	 normal	 o	
trabajo	activo		






50	 Necesita	 ayuda	 importante	 y	
asistencia	medica	frecuente	
40	 Incapaz	 ,	 necesita	 ayuda	 y	 asistencias	
especiales		
30	 Totalmente	 incapaz	 ,	 necesita	
hospitalizacion	 	 tratamiento	 de	
soporte	activo		
































Grado	 3.	 Eritema	 húmedo	 en	 áreas	 distintas	 a	 los	 pliegues.	
Sangrado	al	roce	










	 GRAdo	1		 Grado	2	 Grado	3		 Grado	4	
Hemoglobina,											
(	anemia)	
















































Supervivencia	 libre	 de	 enfermedad	 (desde	 aparición	 de	 la	
respuesta	completa	a	la	recaída)	
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